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Beschreibung 

Zahlgerat fur biologische Mikropartikel 

Die Zahlung von Bakterien, Blutzellen oder Zellbestandteilen in wSBrigen L6sungen erfolgt bisher 
mittels Durchfluftzytometer Oder Coultercounter. Hierwerden die entsprechenden Partikel gefarbt und 
anhand von optischen Signalen identifiziert oder durch kapazitive Messungen gezShlt. 

Um den apparativen Aufwand bei der optischen Messung zu umgehen und eine hohere Spezifrtat 
gegenuber der kapazitiven Messung zu erreichen, wird fur den Nachweis des einzelnen Partikels ein 
anderes Mefiprinzip eingesetzt: Die Messung der Induktivitatsanderung einer Mikrospule aus Metall. 
Da biologische Partikel aber eine PermeabilitStskonstante p von annahernd 1 haben, mussen diese 
zum Nachweis und zur Zahlung mittels Spule zuvor mit induktivitatsSndernden Substanzen markiert 
werden. Diese Markierung geschieht durch die immunologische, phagologische oder 
molekularbiologische Ankopplung von ferromagnetischen Partikein, welche monovalent entweder mit 
AntikOrpern. mit Virus-Andockmolekulen oder mit Gensonden an Spacermolekulen verbunden sind. 

Die Kopplung der ferromagnetischen Marker erfolgt in einer Vorrichtung, welche gleichzertig eine 
Anreicherung der zu zShlenden Partikel enmGglicht: Die Marker werden in einer Teflonkapillare mittels 
m Elektromagnet als Sorptions-Schicht festgehTlten, bis die gesamte Probe in die Kapillare 
iimpt wurde und gleichzeitig die uberschussige Probe aus der Kapillare herausgelaufen ist. 
^ ^auf wird der Magnet ausgeschattet, damit die Marker frei diffundieren und die Oberflache der 
"Iblogischen Partikel sSttigen konnen. Darauf wird der Kapillaren-lnhalt mit einer piezoelektrischen 
Pumpe durch eine Metallspule gepumpt, die als Spirale auf eine Leiterplatte geStzt wurde und mtt 
Kondensator und Widerstand als Schwingkreis geschaltet ist. Der Schwingkreis wird mit einer 
Frequenz angeregt, die derjenigen Eigenschwingfrequenz entspricht, welche entsteht, wenn sich ein 
durchschnittlich markierter biologischer Mikropartikel in der Spule befindet. Dadurch entsteht im 
Schwingkreis immerdann eine Resonanzschwingung, wenn ein entsprechender Mikropartikel durch 
die Spule tritt. 

Ein Beispiel fur die Anwendung dieses Verfahrens ist der Nachweis von Koiibakterien in 
Wasserprofc>en (Siehe schematische Zeichnung. Vermerk 1). Hierzu werden monovalente primSre E.- 
coli-spezifische Antikdrper mit an magnetische Beads gekoppetten sekundaren AntikGrpern konjugiert. 
Die Suspension dieser Konjugate (2) wird in die Teflon-Kapillare (3) gepumpt und mittels 
Elektromagnet (4) dort fixiert. Beim DurchstrOmen der Kapillare mrt der zu untersuchenden 
Wasserprobe werden Koiibakterien Qber die primaren AntikOrper an den Konjugaten festgehalten. 
Nach dem Abschalten des Magnetes kann die Suspension von magnetisch markierten Koiibakterien 
durch die MeRspuIe (5) gepumpt werden. Die Anzahl der Resonanz-Ereignisse im angeschlossenen 
Schwingkreises entspricht der Anzahl der Koiibakterien in der ursprQnglichen Wasserprobe. Durch 

•Einsatz dieses Gerates und der entsprechenden Konjugate ist es mOglich, ohne den aufwendigen 
|t2 der DurchfluOzytometrie Bakterien automatisch zu zahlen. Des weiteren ist es moglich, mit 
f MeSmethode eine Mtniaturisierung des Nachweisgerates zu erreichen. 
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Patentanspriiche 

1. Nachweis- und Z^hlgerat fur suspendierto biologische Mikropartikel in nossigen Prober, 
dadurch gekennzeichnet, 

zahlbare InduktivitmsS^demngen bew^^^^ DurchstrOmen e.ner Metallspule meObare und 

2. Zahlgerat nach Patentanspruch 1 
dadurch gekennzeichnet 

^^Zahlgerat nach Patentanspruch 1 
^Hdadurch gekennzeichnet, 

fndlfil^Sde'^^^^^^^^^ Durch3.ran,en der 

werden. f-an.Kel. Anderungen der Eigenschwingfrequenz bewirkt, die gezahit 

4. Verfahren fOrdie Herstellung von biologisch aktivierten ferror^agnetischen Partikeln 

dadurch gekennzeichnet. 

partieller Sedimentation ?ne?n^2^nWu"^^^^^^^^ ^"^'^hlieOend mittels 

Antikarper und a-Ka^r-besc^i^.^^S-ret^^ S^^^^^^^ 

5. Verfahren nach Patentanspruch 4 

dadurch gekennzeichnet. 

— ^^-n Ha„proteine die 
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